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REFERATENTEIL.  
NEUERE ANSCHAUUNGEN 0BER DEN BLUT- 
ZUCKER. 
Von 
Dr. P. GY6RGY, 
Assistent an der Universit:ts-Kinderklinik Heidelberg. 
Das genaue Studium des intermedi~iren Stoffwechsels zeigt uns 
am besten die AbhAngigkeit der physio-pathologischen Forschung 
yon der reinen Methodik. Erst die Ausarbeitung und Vervoll- 
kommnung mikrochemischer Methoden setzt uns in die Lage, 
den intermedi~ren Stoffwechsel, insbondere die Produkte desselben, 
zu fassen und unter verschiedenen Bedingungen zu verfolgen. 
So ist auch die Frage des Blutzuckers eine solche der Methodik. 
BANG gebfihrt das groBe Verdienst, durch }~inffihrung seiner 
~ikromethoden das Blutzuckerproblem ill neue Bahnen gelenkt 
zu ha15%n. Eine Zuckerbestimmung konnte vor BANG nur in gr613eren 
Blutmengen ausgeffihrt werden; eine fortlaufende Kontrolle der 
Blutzuckerwerte war unter solchen Bedingungen icht m6glich, 
zumM aus den Untersuchungen von v. MERING, ~. BERNARD, 
SCHENK, ~OSE, OPPLER und RONA schon lange bekannt war, dab 
f0rtlaufende Aderl~isse den Blutzuckergehalt stark erh6hen und 
hiermit unnatfirliche Verh~Itnisse schaffen. Die Forderung einer 
groBen Bhtentnahme machte schon eine einzige Blutzucker- 
bestimmung in der Klinik unsympathisch; cs war also kein Wunde r, 
dab das Studium der Blutzuckerfrage keine Fortschritte aufwies. 
Nach der EirKfihrung der Mikrochemie begann die Blfitezeit der 
Blutchemie, und auch das Blutzuckerproblem wurde dutch eine 
ganze Reihe yon Forschern eifrig bearbeitet, ohne dab man yon 
einem Ruhepunkt heute berichten k6nnte. Die Auffassungen gehen 
in manchen Punkten scharf aus~inander, uns bleibt weiter nichts 
fibrig, als die verschiedenen Befunde in einer Form mitzuteilen, 
aus der nicht nur der jetzige Stand der Frage ersichtlich ist, sondern 
auch einige Schl~sse auf die zukfinftige GestMtung des Problems 
wie auch auf die weiteren Wege der Forschung gezogen werden 
k6nnen. 
In den zahlreichen Er6rterungen fiber das Blutzuckerproblem steht 
die Tatsache der I~onstanz der Blutzuckerwerte unter normalen 
Verh~Itnissen lest. Bei normalen Individuen schwankt der Blut- 
zucker zwischen 0,09 undo, Io%. 
Es erheben sich nun zwei Fragen: i. beteiligen sich Blutk6rper 
und Plasma gleichm~Big an der Blutzuckerverteilung, 2. ist der 
Blutzucker in freier krystalloider Form im Blute gel6st, oder ist 
ein Tell desselben in kolloidaler bder sonstwie gebundener Form 
vorhanden. Beide Fragen sind in erster Linie methodischer Art, 
trotzdem leuchtet ihre praktische Bedeutung auf den ersten Blick 
jedem klinisch Dcnkenden ein. 
Analysieren wit zuerst die erste Frage, so ist es selbstverst~ndlich, 
da~ bei gleichm~Biger Verteilung des Blutzuckers auf das Plasma 
und die Blutk6rperchen die Zuckerbestimmung im Gesamtblut 
einen ~uBerst brauchbaren Indikator fQr den Blutzucker abgibt. 
Nehmen wit abet an, dab der Blutzucker in die Blutk6rperchen 
nicht einzudringen vermag und ausschlie~lich im Plasma gel6st 
vorkommt, so k6nnen wir aus der Zuckerbestimmung im Gesamt- 
blur, wie sic auch nach BANG ausgeffihrt wird, keine richtigen 
Schli~sse ziehen. Um dies zu bewerkstelligen, mfissen wir auch 
das Volumen der Blutk6rperchen kennen. Ein Beispiel k6nnte 
uns die praktische Bedeutung einer Impermeabilit~it der Erythro- 
cyten gegen Glucose erl~iutern. Nehmen wit an, dab Blutzucker- 
bestimmungen bei zwei verschiedenen I dividuen den gleichen 
Blutzuckerwert yon o,i% nach  BANG ergeben. Sind die Blut- 
k6rperchen impermeabel und ergibt die H~imatokritbestimmung 
in einem Falle ein BlutkGrperchen-Volumen yon 48%, im zweiten 
Falle ein solches yon 30%, so enth~lt das Plasma im ersten Falle 
o, I92%, im zweiten Falle o, I43 % Zucker, also ganz verschiedene 
Werte. Nun kommt aber sowohl fflr die Ausscheidung durch 
die Niere, wie for die Verbrennung und den Austausch im inter- 
medi~iren Stoffwechsel eben der Plasmazucker in Betracht, wir 
mfissen also in den angenommenen zwei F~llen gleicher Blut- 
zuckerwerte mit einem verschiedenen Yerhalten und Ablauf der 
Vorg~inge rechnen. Auf d ie  Einzelheiten der heitl umstrittenen 
Frage der allgemeinen BlutkOrperchenpermeabilit~t und auf 
Klinische Wochenschrift, x. Jahrg. 
deren rein physiologische Bedeutung, insbesondere in Verbindung 
mis den verschiedenen Permeabilit~tss (Lipoidtheorie usw.) 
kann an dieser Stelle nicht n~iher eingegangen werden. 
Wie steht es aber mit der Teilfrage einer Zuckerpermeabilit~it der
Erythrocyten? Schon vor der Einfilhrung der Mikromethoden 
besch~iftigte sich RONA und MICHAELIS, sp&ter RONA und DOBLIN 
mit diesem Problem. WAhrend die ImpermeabilitAt der roten Blut- 
k6rperchen gegen Glucose bei einer Reihe yon Tierarten, so bei 
Rind, Hammel, Schaf und Schwein, eindeutig nachgewiesen werden 
konnte, ist beim Menschen -- wenn auch nicht gesetzm~itlig -- eine 
physiologische P rmeabilit~t der Erythrocyten gegeniiber Trauben- 
zucker beobachtet worden. Die Permeabilit~t liell sich sowohl 
im defibrinierten Menschenblut, wie an gewaschenen Blutk6rper- 
chen in physiologischer Kochsalzl6sung -- als Suspensionsflfissigkeit 
-- nachweisen. Auch MASlNG glaubte ~ihnliche Befunde im Menschen- 
und im Hundeblut erheben zu k6nnen. Es dr~ingte sich die Frage 
auf, worauf dieses artspezifische Verhalten beruht , ob mit 
andern Worten eine Permeabilit&t bei impermeablen Erythro- 
cyten, bzw. eine ImpermeabilitAt bei permeablen Blutk6rperchen 
mit Hilfe gut definierbarer Einwirkungen zu erreichen ware? 
untersuchungen, die ich mi% Hilfe yon verschiedenen ZusAtzen, 
wie Stiure, Alkali, anorganischen Salzen, zah]reichen oberfi~chen- 
aktiven, lipoidl6slichen Substanzen ausgeffihrt babe, ffihrten zu 
einem negativen Ergebnis. Auch KOZAWA, der unter H6BERS 
Leitung die Frage der Zuckerpermeabilit~it ebenfalls aus diesem 
Gesichtspunkte bearbeitete, konnte eine kfinstl iche .~nderung 
der Permeabilit&tsverhMtnisse gleichfalls nicht beobachten. In 
seinen weiteren Versuchen dehnte I4OZAWA seine Permeabilit&ts- 
studien auch auf andere chemische Verbindungen sowie auf ver- 
schiedene S&ugetiere aus und land, datl die Blutk6rperchen yon 
Schwein, Hammel, Ziege, Pferd, Rind, Katze, Kaninchen und 
Meerschweinchen ffir Pentosen, Hexosen, Disaccharide, Amino- 
s~iuren, Salze organischer oder anorganischer S~iuren undurch- 
l&ssig, h6chstens wenig durchl~issig sind, dagegen die Blutk6rperchen 
v0m Menschen, Affen und Hund ffir die Monosaccharide sich 
permeabel erwiesen, far die anderen der oben genannten Yerbin- 
dungen aber gerade so wenig durchl~issig sind, wie die der fibrigen 
S~iuger. Eine gewisse Ungesetzm~il3igkeit in  der Blutzuckervertei- 
lung konnte aber -- wie schon erw~hnt -- auch beim Menschen 
durch verschiedene Forscher beobachtet werden. So heben schon 
RONA und D6BLIN hervor, dal3 die Blutk6rperchen von Menschen 
einmal gar keinen Zucker enthalten, obwohl sie in einem zucker- 
haltigen Plasma schwimmen, oder es kommt auch das Umgekehrte 
vor, dab der Zuckergehalt innen den yon auBen iiberwiegt. Auch 
ROLLY und OPPERMANN berichten yon Glyk~imien, bei denen relafiv 
viel Zucker in den K6rperchen gefunden wurde. 
Um eine einfache Permeabilit~t scheint es sich also auchim Menschen- 
blut nicht zu handeln, sonst k6nnten d~ese zahlreichen, einander 
widersprechenden A gaben und verwickelten VerhMtnisse nicht 
erkl&rlich sein. Es wirkte also nicht besonders erstaunlich, als 
FALTA und •ICHTER-QUITTNER im Jahre i919 bei neuerlicher 
Bearbeitung der Frage die Permeabilit~t der menschlichen Blut- 
k6rperchen gegen Glukose v6Uig in Abrede stellten und die gegen- 
teilfgen Befunde aus einer unvollkommenen Methodik ableiteten. 
Each den Wiener Autoren werden die menschlieken Blutk6rperchen 
beim Defibrinieren oder beim Yersetzen mit kalkfiillenden gerin- 
nungst~emmenden Agentien (Oxalat, Fluorid, Zitrat) stark gesch~i- 
digt und lassen Traubenzucker durch. Allein tier Zusatz yon 
Hirudin verbiirgt ein indifferentes Vorgehen; im Hirudinblut 
kann die Impermeabilit~t der me nschlichen Erythrocyten gegen 
Traubenzucker regelm~13ig nachgewiesen werden. 
Die Befunde yon FALTA und RICHTER-QuITTNER blieben nicht 
unwidersprochen. Eine ganze Reihe yon weiteren Arbeiten be- 
sch~ftigte sich mit dem Gegenstand. So lehnen B6NmGER, HAeE- 
DORN, WISHART und auf Grund seiner osmofischen Studien, der 
dAnische Forscher EGE die Impermeabilit~t der menschlichen 
roten Blutk6rperchen gegen Traubenzucker ab, Und wollen auch 
im Hirudinblut den Obertritt yon Zucker in die Erythrocyten 
nachgewiesen haben. Neuerdings scheinen auch FALTA und RICHTER- 
QUITTNER ihre Ansichten teilweise modifiziert zu haben. So 
soUen die Erythrocyten unter physiologischen Bedingungen far 
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Traubenzucker  durchg~ngig sein, indessen verschwindet  der 
Zucker sofort dutch  Abbau oder durch Glykogensynthese.  
L inen Ruhepunkt  hat  aber die Frage der Zuekerverte i lung im Blur  
noch immer  nicht  erfahren. BRINKMANN und VAN DA~ aus der 
HAMBURGERsehen Sehule (Groningen) ha l ten an  der physiologischen 
Impermeabi l i tAt  der E ry throcyten  gegenfiber Traubenzucker  
test. Alleill das erste S tad ium der Ger innung hebt  sie auf. NaF1, 
Oxalat  l lnd -- im Gegensatz u FALTA und  RICHTER-QUITTNER-  
auch Hirudin, die gas erste S tad ium der Ger innung nicht hemmen,  
erhalten aueh die Impermeabi l i t~t nicht intakt. Gemeinsam mit 
V. CREVELD konnte  BRINKMANN einen direkten Beweis ffir die 
Impermeabil it~tt der E ry throcyten  gegenfiber Glukose bringen. 
Wird das Blur  im gut  parai f in ierten Gefi~B aufge fangen und  raseh 
zentri fugiert,  so wird die Ger innung gehemmt,  und die Blut-  
k6rperchen erweisen sich zuckerfrei. In  weiteren Versuchell  wurde 
Blur  in e inem kleinell abgebundenen Teilstfick der Vena jugutar is  
zentr i fugiert  und  analys iert :  die Blutk6rpercheI1 s ind zuckerfrei  
gefunden worden. Die Autoren stellen die Forderung auf, bet Blut-  
zuckerbest immungen das re la t ive  B lu tk6rperchenvo lumen mit -  
anzugeben,  um die Menge des P lasmazuckers  berechnen zu k6nnen. 
Die H i~matokr i tbest immung muB mi t  groBer Genauigkeit  ausge- 
ft ihrt werden, geringe Abweiehung vom normalen Wer t  kann  leicht 
eine Permeabi l i t~t  ffir Zucker vort~uschen.  
F inden  BR INKMANN und VAN DAM,  sowie v. CREVELD und BRINK: 
MANN bet verhinderter  B lu tgewinnung die B lutk6rperchen zucker- 
fret, so konnte in jt ingster Zeit BORGER bet einer H~mophi l ie  mi t  
unger innbarem B lut  t ro tzdem Zucker reichlich in den Blutk6rper-  
chen nachweisen:  ein Befund, mi t  welchem sich die Groninger Schule 
noch auseinanderzusetzen haben wird. Es  erscheint nicht aus- 
geschlossell, dab  das erste S tad ium der Blutger innung selbst im 
unger innbaren Blur eines H/imophiliekrankell noch vonstatten geht, 
und  auf diese Weise  der Be fund  yon  B i~RGER ZU erkl~ren sein wird. 
Ist schon die Frage der Zuckerpermeabil it~t noch im FluB, so kSn- 
nen wir auI  unsere anfangs gestellte zweite Frage ebenfalls keine 
definit ive Antwor t  geben, wenn auch die Ans ichten hier n icht  so 
weir divergieren, wie in der vorh in  behandel ten Frage, und  besonders 
die letzterschienenen Arbeiten gleiehe Resu l tate  aufweisen. Es  
hande l t  sich um die Frage des gebundenen Zuckers : Stelit eill gr6Be- 
rer oder kleinerer Teil des Blutzuckers  im engeren Verhii ltnis zu 
einem oder mehreren der Kolloide des P lasmas ? W~ihrend fran- 
z6sische Autoren,  wie LI~PiNE und  neuerdings BIERRY yon einem 
sucre virtuel  bzw. Prote idzucker  sprechen und h iermit  andeuten,  
dab ein Tell des Blutzuckers  in larvierter, gebundener  Form exi- 
sfiert, sehienen die Untersuchungen yon  ABEL, yon HESS und  
Me. GREIGAN, sowie yon RONA und  MICHAELIS die Frage in e inem 
negat iven Sinne beantwortet  zu haben:  der totale P lasmazucker  
ist im P lasma frei vorhanden.  
Wi~hrend die erw~hnten Forscher sich zur E rmi t te lung  des gebun- 
denen Zuckers des Vivodialysierverfahrel ls (ABEL), bzw, der Kom-  
pensat ionsdia lyse in vitro bedienten, welche Methoden das Bestehen- 
bleiben der VerhMtnisse des s t r6menden Blutes sicher weniger 
garantieren, als die viel schneller wirkende Ultraf i l trat ion, konnte  
neuerdings RUSZNYAK und  von ihm unabh~ngig  v. CREVELD und  
DE HAAN be im Ultraf i l tr ieren erhebliehe Unterschiede im Zucker- 
gehalt  des Serums vor und  naeh der Ultraf i l t rat ion beobachten.  
Ein ziemlich groBer Prozentsatz  des Serumzuckers  konnte  nicht 
ultraf i l tr iert werden, war also an EiweiBk6rper, an  SerumkoUoide 
gebunden.  Den E inwand,  den besonders EGE l lnd SxEPP in bezug 
auf die Redukt ionsmethoden erhoben haben,  dab die Gesamt-  
redukt ion nicht  die Gesamtzuekermenge b deutet  (gibt es doch 
zahlreiche Blutbestandtei le,  die ebenfMls reduzieren), konnte  
RuszNYAK sowie DE HAAN and  v, CREVELD leicht widerlegen, 
indem die Gr6Benordnung der Bach Verge.rung des Zuckers noch 
best immbaren  Redukt ion  (sog. Restredukt ion)  viel kleiner ist 
als der gebundene Zuckerwert.  Allch andere Untersueher  haben 
neuerdings aui  die Wahrsehein l ichkei t  des Bestehens eines gebun- 
-denen Zuckers hingewiesen. KLEINER bespr icht  diese M6gliehkeit 
einer Zuckerbindung,  da er ~eststellte, dab der Zucker aus dia- 
bet ischem Blute  langsamer  dialysierte als aus  normalem, nachdem 
in letzterem durch Zuekerzusatz derselbe ZuckergehaIt  hergestel l t  
worden war, als im ersten. In  dieser R ichtung  werden wohl auch 
die letzten Ausf f ihrungen SCHI~IIEDEBERGS aufzl l fassen sein, der auf  
Grund  theoret ischer l~berlegungen anzunehmen geneigt ist, dab 
der Zucker im diabet ischen Blur  in einer allderen, sehlechter an- 
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greifbaren Form kreist, als im normalen Blur. BIERRY geht  noch 
weiter und stel l t  seinen gtyk~imischen I dex  auf 
Freier B lutzucker  
J=  
Gebundener  B lutzucker  
wobei der gebundene Blutzucker  durch S~iurehydrolyse aus Eiwei2k6r- 
pern in Freiheit  gesetzt werden soll. Der g lyk~mische Index schwankt  
BaCh BIERRy yon Art  zu Art, fiir das einzelne Ind iv iduum stellt er 
9 eine charakter ist ische Konstante  dar. E in holler Wer t  bet Diabetes 
l~iBt eine schlechte Prognose erwar~en. Frei l ich konnte  RUSZNYAK 
mittels  Ultraf i l t rat ion keinen Unterschied in der Mellge des gebun- 
denen Zuckers im diabet ischen und  normalen B lut  beobaehten.  
Wie und  ill weleher Form auch der Zucker im Blur  vertei l t  sein 
mag, stellt er schon in seiner Gesamthe i t  , wie er z. ]3. nach BANG 
best immt  wird, ebenfalls einen arteharakter is t ischen Wer t  dar. 
Es wflrde uns  zu welt ffihren, und  es l iegt n icht  im Rahmen unserer  
Aufgabe, die ~_ndernngen der B lutzuckerwerte unter  verschiedenen 
Bed ingungen zu verfolgen. DaB bei essentiel lem Diabetes der Zueker- 
gehalt  des Blutes erhSht gefunden wird, ist  wohl schon Al lgemein- 
gut  der Kl in ik geworden. Ohne B lu tzuekerbest immung gibt es 
keine ldinische Diabetes, D iagnose  und  Therapie.  Der Pankreas-  
diabetes ist n icht  ein Prob lem des Kohlehydratstof fwechsels ,  
sondern der B lutzuckerregulat ion:  die Hyperglyk~imie und  l l icht 
die Glykosurie ist das charakter ist ische Symptom.  
Aber auch die Frage der renalen Glykosurie erhielt neue Belebung 
durch die Anwendung der Mikromethodell ,  die fort laufende Kon-  
trol len gestatten.  Dadurch  ist eine ganze Anzabl  sicherer F~ille yon 
Zuckerharn ohne Zucker f lberschwemmung desBlutes nachgewiesen  
worden und  yon dem essentiel len Diabetes zu trel lnen gewesen. 
Eifle ganze Reihe neuerer  Arbeitell  besehMtigt  sieh mi t  den Regu-  
la t ionsmechanismen des Blutzuckers.  Far  die hormonale  Beein- 
f lussung sind der Pankreasdiabetes,  owie die Adrenal inkyper-  
g lyk~mie die besten Beispiele. DaB versehiedelle Gifte den Blut-  
zuckergehalt  zu ver~indern vermSgen, haben uns  erst die Arbeiten 
yon BORNSTEIN und  seiner Schule gezeigt. So erh6hten s~mtl iche 
bisher unters l lchten Reizgifte des parasympath isehe l l  Nerven-  
systems dell B lutzuckerwert  normaler  Hunde,  so Pi locarpin, Physo-  
stigonin, Cholin und  Acetylcholin. Wie alle parasympath ischen  
Funkt ionen  wurde das Zustandekommel l  dieser Glyk~imien durch 
Atropin verh indert  bzw. ver langsamt.  Bei einer Anzahl  yon 
Diabet ikern wurde der B lutzucker  in m~Bigen Grenzen durch Atropin 
herabgesetzt ,  womit  ein Beweis ffir die Betei l igung des parasympath i -  
schen Nerveusystems bet eiller Reihe yon diabet ischen Koh lehydrat -  
stoffwechselstSrungen (diabetische Endokrinose) geliefert wurde. 
DaB auch Salze in die feinen Regulat ionen des Blutzuckers einzu- 
greifen verm6gen, beweisen uns  neuere Befunde yon KLEINER 
und  MELTZER, die Bach Mg-Narkose, bzw. nach In jekt ion yon 
Magnesiumsalzen eine Hyperglyk/tmie nnd  Glykosurie auftreten 
sahen l lnd die Beobachtung  yon ELIAS und  WEISS, die durch Phos-  
phat in jekt ionen den Blutzuckerspiegel  zu erniedrige n vermochten.  
Auch  d ie  gtyki~mische Reakt ion nach  der Verdauung yon Kohle- 
hydraten  wurde in einer Reihe yon Arbeiten forf laufend, mi t  HiKe 
der Mikromethoden studiert.  
Die schwierigen Fragen, wann Glykosurie auftr i t t ,  in welchem 
Zusammenhang und  in welcher Abh~ngigkeit  B lutzuekergehal t  
und  Glykosur ie stehen, real3 trotz dem gewaltigen, abet  ii~ dieser 
H ins icht  ~uBerst l t ickenhaften exper imentel len Material  dureh 
weitere Forschungen gekl~rt werden. 
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